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論文の内容の要旨 









1） ccRCC患者手術標本における PLD1及び PLD2発現の検討 
対象は ccRCC 患者 67例である。ホルマリン固定パラフィン包埋（FFPE）組織を用いて染色を
実施、このうち 52 例は凍結組織から RNAの抽出も行っている。抽出した RNAから cDNAを作
成し、PCRアレイを実施した。使用した PCRアレイは、RT2 Profiler PCR Arrays (SA Biosciences





human PLD1,PLD2, non-targeting pool siRNA（Dharmacon 社）を用い、PLD1、PLD2遺伝子
の発現抑制の有無を検討した。また、遺伝子発現抑制株の樹立のためにレンチウィルスベクターシ
ステムを使用している。細胞株のタンパク発現はウエスタンブロット、mRNA発現は qRT-PCRに
より検討した。in vitroにおける細胞増殖、浸潤の評価には皮下移植モデルには MTT アッセイ、
腎被膜下移植モデルにはマトリゲルインベージョンアッセイを行っている。 
3) 統計解析 
JMP 10 software (SAS Institute社)を使用している。生存期間解析は Kaplan-Meier法を用い、







次に、著者は腎癌細胞株に対して siRNA による PLD1、PLD2 の遺伝子発現抑制を行った結果、
特に PLD2の遺伝子発現抑制では in vitroにおける細胞増殖・浸潤への抑制効果が高かったとして
いる。PLD阻害薬を使用すると、PLD阻害薬（PLD1と PLD２の双方を阻害）に比べ、PLD2特
異的阻害薬の細胞浸潤抑制効果がより強かったと述べている。 
































平成 31年 2月 19日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもと論文について説明を求
め、関連事項について質疑応答を行い、最終試験の確認を行った。その結果、審査委員全員が合格と判
定した。 
よって、著者は博士（医学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものと認める。 
 
 
 
